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DDX39高発現の腫瘍の割合は、深達度別にpTa: 68.6%、pT1: 43.5%、pTis: 20.0%、 ≧pT2: 5.3%、
異型度別では G1: 65.2%、G2: 60.7%、G3: 19.6%であり、DDX39の発現が膀胱癌の病理学的深達度お
よび組織学的異型度と逆相関することが明らかとなった。また、DDX39低発現の腫瘍を有する患者は
DDX39高発現の腫瘍を有する患者に比較して無増悪生存期間が有意に短いことが示された (HR = 



















ゼの 1つである DEAD (Asp-Glu-Ala-Asp) box polypeptide 39 (DDX39)について、さらに注目して解
析を進めた。303例の膀胱癌組織を用いた免疫組織染色では、DDX39 高発現 (腫瘍細胞の 50%以上が
DDX39陽性) の腫瘍の頻度は、病理的深達度別に pTa: 68.6%、pT1: 43.5%、pTis: 20.0%、pT2以上: 
5.3%であり、また組織学的異型度別では G1: 65.2%、G2: 60.7%、G3: 19.6%であることから、DDX39
の発現が膀胱癌の病理学的深達度および組織学的異型度と逆相関することが明らかとなった。また、
経尿道的膀胱腫瘍切除術を施行された 105例の患者を対象とし、組織における DDX39発現の進行予測
因子としての有用性を評価した。DDX39低発現 (腫瘍細胞の 50%未満が DDX39陽性) の腫瘍を有する
膀胱癌患者は、DDX39高発現の腫瘍を有する患者に比較して無増悪生存期間が有意に短いことが示さ
れた (HR = 7.485, p = 0.0083)。さらに膀胱癌細胞株を用いた解析では、膀胱癌細胞 T24における
DDX39の遺伝子発現を特異的にノックダウンすることで細胞浸潤能が有意に亢進することが明らか
となった (fold change = 2.36 – 2.65)。 
以上の結果から、新規膀胱癌関連蛋白である DDX39が膀胱癌の浸潤に抑制的に関与しており、組織
中における発現低下が予後不良因子として有用である可能性が示され、本研究は膀胱癌の浸潤過程の
解明に寄与するものと考えられる。よって本研究は博士（医学）の学位を授与されるに値すると判定
された。 
